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Obiettivi : 
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1. Descrivere i quadri patologici Helicobacter py lori-associati 

2. Definire le Condizioni e le Lesioni a rischio per lo sviluppo del 
Carcinoma, del Linfoma MALT e delle Neoplasie endocrine 



Storia dell' H. p t 



♦ 1890's: Spirochete in animali 



♦ 1900's: Spirochete nell'uomo 



♦ 1954: Asenza di batteri in 1000 pts 



♦ 1983: Warren and Marshall 
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caratterizzano H. pylori 



♦ 1994: classificato come carcinogeno 

di c\asse I da WHO 



♦ 2005 Premio Nobel 




Marshall and Warren s&t ojt to satisfy Koch's postulatosi 



Tasti 



TTi9 rnicroorganisrn must b9 present in every caso of the disease. 

Resulta Bbpsies frorn the stcmachs ol rnany palients revaaled thal 
ihe bacleriurn v;as always present if the stomach was inflamed or 
ulceraled. 



Test 2 



The microorgafiisim must be cultured frorn a sick host. 

Res jlts The bacterium was isolatoti frorn bicpsy material and 
eventually grown in culture media in the laboratory. 



Test 3 



The isolateti and cultured bacteria must be able to induca the 
diseasa. 

Res jlts Marshall was examined and founti to ba 1raa of baciar e and 
inflammation in his stomach. Aliar drinking a pura culture ol the 
bacteriun, he devsloped slcmach inflammation {gastriti^. 



Test 4 



The bacteria must be recoverable (rom the infected volunteers. 

Resulta E&opsy of Marshall^ slcmach 2 weaks after he iigested the 
bacteria reviealed the pcesanca of the bacteriurn, now chrislened 
Hefcatsctar pylori, in tha inflamed tissue. 



Conclusion 



Antibiotic treatment eliminateti the bacteria and the inflarnmaticn in 
Marshall. Tha experimenl was repeated on haalthy volunteers» and 
rnany pattants wtth gastric ufcers were cuned with antitsotics.Thus 
Marshall and Wanen demonstrated that the slcmach inftarnrnation 
leading to ulcers is caused by H. pytori infactions in tha stomach. 



Flagella 




bacterial mobility & chemotaxis 
to colonize under mucosa 




neutralize gastric acid 
gastric mucosal injury (by ammonia) 



L i popò ly sacc harides 

adhere to host cells 
infiammation 



adhere to host cells 



Exotoxìn(s) m * 

- vacuolating toxin (vacA) 

gastric mucosal injury 

# #é Type IV z&crmìuii system 



host celi 




O o 

Secretory enzymes 

- mucinase, protease, lipase 

gastric mucosal injury 



pilli-like structure 
for injection of effectors 



Effectors (cagA e.t.c) 




actin remodelling, 

IL-8 induction, host celi growth 

and apoptosis inhibition 



Although H. pylori seeking survival may be sometimes 
achieved at the expense of the well-being of the stomach 
and the host, human physiology and immunology ha ve 
co-evolved in the presence of persistent gastric H. pylori 
colonization, and so are disrupted by its absence 




The imbalance of a long-lasting pathogen/host equilibrium, 
caused by progressive disappearance of H. pylorifrom 
some populations, may however result in an increased 
incidence of other diseases such as 
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reflux esophagitis 
esophageal carcinoma 
obesity 

type 2 diabetes, 
allergie disorders. 
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A different view: Martin Blaser thinks that H. Pylori might offer some health benefits 



HP: ruolo del patologo 



Diagnosi di infezione 
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di infezione 
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HP: ruolo del patologo 
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Mitotic index 
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FOVEOLA 





CASTtl 





Edema della lamina propria 
Iperemia 



Neutrofili 



Mononucleati 
Aggregati linf oidi 
Follicoli linf oidi 
Eosinofili 



Degenerazione epitelio superficiale 
Erosioni 

Iperplasia foveolare 




Metaplasia intestinale 

Metaplasia pseudopilorica 
Atrofia 




Iperplasia celi endocrine 
Alterazioni parietali 



HP e malattie gastriche 



infezione H.P. 

giorni- settimane I 

Gastrite acuta 

settimane-mesi I 

Gastrite cronica superficiale 

I 



anni- 
decadi 



Gastrite 
cronica 
superficiale 



Malattia 
peptica 



Gastrite 
cronica 



HP ed eterogeneità di malattie 



• Differenze tra i vari ceppi 
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Variazioni tra gli ospiti 
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• Cof attori ambientali 

• Differenze nell'età di acquisizione 



HP ed eterogeneità di malattie 



H.pylori: 



Hop proteins (adhesins) 
antigenic structure 
motility 

cytotoxins: VacA, CagA 



HP e malattie gastriche 



infezione H.P. 

giorni- settimane I 

Gastrite acuta 

settimane-mesi I 

Gastrite cronica superficiale 

I 



anni- 
decadi 



Gastrite 



cronica 
superficiale 



Malattia 
peptica 



Gastrite 
cronica 



GASTRITE CRONICA SUPERFICIALE 




HP ed eterogeneità di malattie 



H.pylori: 



Hop proteins (adhesins) 
antigenic structure 
motility 

cytotoxins: VacA, CagA 




Acid output: 
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High: antral predominant gastritis associated with DU 



Low: body predominant gastritis associated with GU and GC 



HP e malattie gastriche 



infezione H.P. 

giorni- settimane I 

Gastrite acuta 

settimane-mesi I 

Gastrite cronica superficiale 

I 



anni- 
decadi 



Gastrite 
cronica 
superficiale 



Malattia 
peptica 



Gastrite 
cronica 



GASTRITE ANTRALE + UD 

Ipergastrinemica-Ipercloridrica 




Hcl 



NUVOLA 

HP+ammoniaca 




astri 
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Ulcera 
Duodenale 



HP 



Ulcera 
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ULCERE 
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1 . Considerare neoplastica fino a 
prova contraria (carcinoma 
ulcerato) 

Biopsiare estesamente i bordi 
Follow-up bioptico (si recupera il 
5% di K sfuggiti al primo esame) 



1 . Priva di rischio neoplastico 
Non biopsiare 
Follow-up endoscopia) per 
verificare la cicatrizzazione 



HP e malattie gastriche 



infezione H.P. 

giorni- settimane I 

Gastrite acuta 

settimane-mesi I 

Gastrite cronica superficiale 

I 



anni- 
decadi 



Gastrite 
cronica 
superficiale 



Malattia 
peptica 



Gastrite 
cronica 



linfatica 



1 



Lesioni correlate a HP- citotossici 



• Intensa f logos i cronica "attiva 



## 




Modificazioni degenerative dell' epitelio 
superficiale 



• Erosioni epiteliali 



• Metaplasia intestinale 



Gastrite 
non atrofica 
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Gastrite atrofica 
no n - me t ap I as t ica 
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Gastrite atrofica 
Metaplastica 
Pseudopilorica 
Intestinale 
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Gastrite atrofica 
Metaplastica 
Intestinale 
(Atrofia gastrica) 



HP e cellule parietali 





Cross -reazione 
tubuli secretori c. parietali 
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GASTRITE: conclusioni diagnostiche 



Lembi di mucosa gastrica di tipo 

antrale/ transizionale / fundico 
con f logos i cronica (lieve, moderata, severa), 
attività di grado (lieve, moderato, severo). 



atrofia di grado (lieve, moderato , severo) e 



con metaplasia intestinale di grado (lieve, 



moderato , severo). 

♦HP: OAA+A++ 




Note : - follicoli I info idi con centri germinativi 

- iperplasia foveolare, erosioni 



ERA DIC AZIONE HP: istologia 
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Ore 

- Scomparsa dei batteri 

- Scomparsa dei PMN 

- Ripristino dell' integrità dell'epitelio mucopeptico 
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Giorni 



- Modesta riduzione infiltrato linfo-plasmacellulare 
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Mesi -anni 

- Diminuzione/scomparsa infiltrato linfo-plasmacellulare 

- Riduzione della metaplasia intestinale e atrofia ??? 



Rischio di cancro ed estensione della 
atrofia e metaplasia intestinale 




HP e malattie gastriche 



infezione H.P. 

giorni- settimane I 

Gastrite acuta 

settimane-mesi I 

Gastrite cronica superficiale 

I 



superficiale 



Carcinoma 

iDerDlasia/Neoolasia Endocrina 



HP e malattie gastriche 



infezione H.P. 

giorni- settimane I 

Gastrite acuta 

settimane-mesi I 

Gastrite cronica superficiale 

I 



anni- 
decadi 



Gastrite 
cronica 
superficiale 



Malattia 
peptica 



Gastrite 
cronica 



Iperplasio 
linfatica 



Linfoma 



Linfoma MALT dello stomaco 



• Lo stomaco normalmente è privo di MALT 

♦ viene acquisito nell'infezione cronica da H. Pylori 



- Il grado dell'infiltrato linfoide e correlato 
alla intensità dell'infezione da H. Pylori 



MALT 
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